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et comportementaux, 
egalement appeles troubles 
neuropsychiatriques, sont 
frequents dans la maladie 
d’Alzheimer et ont 
un impact negatif sur 
revolution de la maladie. 
Leur prise en charge, 
en priorite 

non pharmacologique, 
est done une necessity. 


Ce qui est nouveau 


Les mesures therapeutiques non pharmacologiques doivent etre 
considerees en premiere intention. 

Les medicaments contre la demence (inhibiteurs de 
I’acetylcholinesterase et memantine) peuvent ameliorer la prise en 
charge des troubles du comportement, notamment en permettant 
de reduire (’utilisation des psychotropes. 

La prescription de psychotropes doit etre la plus courte possible 
et regulierement reevaluee. 

Les medicaments a action anticholinergique doivent etre evites 
en raison de leur action antagoniste avec les antidementiels. 


L origine des troubles neuropsychiatriques dans la maladie 
d’Alzheimer est probablement plurifactorielle: environne- 
mentale, familiale, liee a la personne (personnalite, fac- 
teurs somatiques) et/ou a la maladie d’Alzheimer en elle-meme. 
Ces symptomes peuvent etre presents avant meme le diagnostic 
de maladie d’Alzheimer. Cependant, ils sont habituellement identi- 
fies au cours de revolution de la maladie et ont tendance a se 
majorer entre eux et avec I ’aggravation du declin cognitif. 1 

Parmi ces symptomes, certains ont une expression clinique 
facilement identifiable par I’entourage et les acteurs de soins, 
comme I’agitation, I’agressivite ou les idees delirantes. D’autres, 
comme I’apathie, sont plus difficiles a reconnaitre. L’interroga- 
toire de I’accompagnant habituel du patient est done primordial 
pour identifier certains de ces troubles. II est important de noter 
toute modification comportementale par rapport a I’etat anterieur 
du patient et de rechercher de maniere systematique une origine 
organique ou iatrogene. 

Les symptomes psychologiques et comportementaux le plus 
frequemment retrouves sont I’apathie, la depression et I’anxiete. 
L’apathie est le symptome le plus precoce et peut etre present 
dans les stades predementiels (encore appeles MCI [mild cogni- 
tive impairment] ou trouble cognitif leger). Leur identification 
repose principalement sur I’utilisation d’outils psychometriques, 
se presentant sous la forme d’entretiens semi-structures pour le 
patient et son entourage. Le plus utilise en pratique est I’inven- 
taire neuropsychiatrique (tableau 1). La prise en charge thera- 
peutique de ces symptomes est primordiale et fait I’objet de 
recommandations. 2 ’ 3 Une approche non pharmacologique doit 
etre privilegiee en premiere intention. En I’absence d’amelioration 
clinique avec les mesures non pharmacologiques, le recours a 
une prise en charge pharmacologique est a considered en res- 
pectant les regies de bonne pratique actuelle. II convient de pre- 
ciser cependant que les recommandations de la Haute Autorite 
de sante (HAS) de mars 2008 (Diagnostic et prise en charge de la 
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MA et des maladies apparentees), 4 relatives a I’utilisation des trai- 
tements medicamenteux specifiques de la maladie d’Alzheimer 
(inhibiteurs d’acetylcholinesterase, memantine), des psycho- 
tropes (antipsychotiques, antidepresseurs, anxiolytiques) et des 
interventions non medicamenteuses, ont ete abrogees en 
mai 201 1 en raison d’exigences accrues en matiere d’indepen- 


Symptomes psychotiques 

• Idees delirantes • Hallucinations 

Symptomes d’hyperactivite 

• Agitation/agressivite • Euphorie • Desinhibition • I rri tab i I ite/i nstabi I ite 
de I’humeur • Comportement moteur aberrant 

Symptomes affectifs 

• Depression • Anxiete 

Apathie 

Symptomes vegetatifs 

• Sommeil • Appetit 


dance et de transparence des institutions. De nouvelles recom- 
mandations ne sont pas disponibles actuellement. 

Prise en charge non pharmacologique 

II est recommande d’utiliser en premiere intention des tech- 
niques de soins non medicamenteuses. Autrement dit, c’est par 
notre comportement, en tant que soignant que nous pouvons 
reduire I’expression d’un symptome psychologique ou compor- 
temental. Ces prises en charge sont utiles, notamment pour la 
qualite de vie des patients. En ce qui concerne la prise en charge 
specifique des symptomes psychologiques et comportemen- 
taux, les principales evidences soulignent I’importance de la for- 
mation des soignants. 5 

Une prise en charge non pharmacologique commence par une 
connaissance du patient. La personne agee, meme atteinte 
d’une maladie d’Alzheimer ou d’une pathologie apparentee, est 
avant tout une personne a part entiere avec une histoire, des 
envies, des gouts et des habitudes de vie. II est des lors impor- 
tant de rassembler un maximum d’informations la concernant 
afin de prevenir I’apparition d’un trouble - et ainsi I’eviter - ou le 
diminuer, voire I’arreter. 



Les 12 symptomes de I’inventaire 
neuropsychiatrique 


Fiches conseil pour I’agitation-opposition et les idees delirantes 


AGITATION/OPPOSITION 



Etre doux 

Utiliser le contact, le toucher, embrasser, chanter une chanson 
Etre rassurant, securisant 

Essayer de discuter ou d’orienter le resident/patient vers une autre idee 
Faire diversion 

Proposer une activite ou une promenade 
Proposer une collation ou une boisson 
Etablir des routines quotidiennes 
Reperer les moments de fatigue et d’agacement 
Limiter le nombre et la duree des visites 

Assurer une presence permanente au moment du crepuscule (si vous etes en institution) 
Enlever les objets dangereux 

Demander de I’aide si necessaire (si vous etes en institution) 

Isoler le patient 


A ne pas faire 


Avoir des reactions brutales, agressives 
Generer une ambiance anxiogene 
Infantiliser 

Adopter un ton superieur/autoritaire 
Tenter de raisonner le resident/patient 
Solliciter de fagon incessante 
Utiliser des moyens de contention 


IDEES DELIRANTES 



Indiquer au resident/patient que nous n’entendons/voyons pas ce qu’il entend/voit, 
mais que nous le crayons 
Avoir des propos rassurants 

Essayer de changer de conversation, d’orienter le resident/patient vers une autre idee 
Si le trouble declenche la peur, intervenir pour assurer la protection du resident/patient 
et de I’entourage 
Assurer une presence reguliere 


A ne pas faire 


Paniquer 

Tenter de raisonner le resident/patient 
Infantiliser, ridiculiser 
Nier le delire 

Entretenir une conversation sur le delire 
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En plus de recueillir ces informations, le soignant doit adopter 
un comportement approprie face a r apparition d’un symptome 
psychologique ou comportemental. II ne reagira pas de la meme 
fagon face a une hallucination ou une opposition. Des conseils 
concernant ces conduites sont resumes sur des fiches pratiques 
issues des etudes cliniques: TNM en EHPAD 6 et Stim EHPAD.* 
II s’agit de conseils tres simples (tableau 2) qui ciblent les symp- 
tomes les plus frequents, mais aussi ceux consideres comme 
etant les plus perturbateurs, et mettent en avant les conduites a 
tenir et celles a proscrire en tant que soignant. La recherche et la 
prise en compte des facteurs stimulant ou apaisant I’agressivite 
ou I’ agitation permettent de reduire la frequence et I’intensite de 
ces symptomes. De plus, des techniques de soins appropriees, 
comme par exemple les « bains au lit » et la « douche adaptee », 
peuvent reduire jusqu’a 60 % les episodes agressifs et deposi- 
tion, tres frequents lors de la toilette. 7 D’autres techniques ont 
ete proposees et sont resumees dans le tableau 3. Une revue 
systematique recente de I’efficacite et de la tolerance des traite- 

* L’ensemble de ces fiches est disponible sur le site Internet www.cmrr-nice.fr et, 
pour certaines, dans les recommandations de la HAS 3 et de I’ANESM (Agence 
nationale de revaluation et de la qualite des etablissements et services sociaux et 
medico-sociaux). 


ments non pharmacologiques ( versus placebo et traitements 
medicamenteux) pour la prise en charge des symptomes psy- 
chologies et comportementaux conclut, de maniere globale, 
au manque actuel de donnees disponibles a haut niveau de 
preuve (essais randomises et controles). 8 

Prise en charge pharmacologique 

II taut distinguer les medicaments ayant une indication speci- 
fique dans la maladie d’Alzheimer et les autres psychotropes. 
Avant d’aborder ces options therapeutiques, il est important de 
rappeler qu’il taut essayer d’eviter tout medicament ayant une 
action anticholinergique (tableau 4). En effet, le systeme choliner- 
gique est particulierement atteint dans la maladie d’Alzheimer, et 
I’utilisation de ces medicaments ne ferait qu’aggraver le tableau 
clinique. Des recommandations pour la prise en charge de cer- 
tains symptomes comportementaux dits perturbateurs ont ete 
publiees par la HAS en mai 2009. 3 

Inhibiteurs de I’acetylcholinesterase, memantine 

Malgre un mecanisme d’action different, les inhibiteurs de I ’acetyl- 
cholinesterase et la memantine (molecule a action antiglutama- 


CO 

ID 

§ Approches non pharmacologiques proposees dans la prise en charge des symptomes psychologiques et comportementaux 

CO 

£ 

Approches 

Techniques 

Principe de la prise en charge 

Techniques orientees sur les cognitions 
et emotions 

•Therapie de reminiscence 
•Therapie de presence simulee 

•Therapie de validation 

• Reeducation cognitive 

• Stimulation cognitive 

• Ateliers d'evocation d’evenements passes 

• Utilisation de bandes audio realisees par la famille 
et evoquant des souvenirs chers 

• Permettre la resolution de conflits inacheves en 
favorisant I’expression des sentiments 

• Ateliers visant a permettre le reapprentissage 
des capacites cognitives perdues 

• Ateliers visant a permettre le maintien des capacites 
cognitives preservees 

Techniques de stimulation sensorielle 

• Acupuncture 

• Aromatherapie 

• Luxtherapie 

• Massage 

• Musicotherapie 

• Espace Snoezelen 

• Stimulation electrique 
transcutanee 

• Art therapie 

• Utilisation de fragrances et d’essences 

• Utilisation de la lumiere afin d’ameliorer les perturbations 
du cycle veille-sommeil 

• Espace combinant I’utilisation de la lumiere, de surfaces 
tactiles, de la musique et des fragrances 

•Technique analgesique non invasive, principalement 
utilisee pour le controle de la douleur 

Techniques de prise en charge 
comportementales 


• Comprend diverses interventions telles que la relaxation 
musculaire, I’entrainement a la communication 
•Therapies cognitivo-comportementales 

Autres techniques 

•Therapies assistees avec un animal 
• Gymnastique 
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tergique), preconises dans la prise en charge des troubles cogni- 
tifs de la maladie d’Alzheimer, semblent avoir un effet benefique, 
bien que modere, sur la plupart des symptomes psychologiques 
et comportementaux observables dans la maladie d’Alzheimer . 9 ’ 10 
Cependant, le benefice de ces traitements reste contrasts selon 
les auteurs . 2 Les agents cholinesterasiques seraient principale- 
ment efficaces sur I’apathie, la depression et les comportements 
moteurs aberrants, tandis que la memantine serait plus efficace 
sur I’agitation/agressivite, I’irritabilite et les symptomes psycho- 
tiques. Cependant, ces medicaments ne font pas I’objet de 


recommandations specifiques de la HAS dans la prevention et le 
traitement des symptomes psychotiques et les comportements 
perturbateurs . 3 Les anticholinesterasiques et la memantine sem- 
blent montrer un profil d’efficacite different sur les troubles du com- 
portement associes a la maladie d’Alzheimer. Ainsi, une bitherapie 
associant un anticholinesterasique et la memantine peut parfois 
s’averer cliniquement benefique en presence de troubles du com- 
portement multiples chez un meme sujet. Cependant, la bitherapie 
n’est actuellement pas une recommandation d’experts en France 
en raison de I’absence d’etudes ayant demontre son interet . 11 


§ Medicaments a eviter dans la maladie d’Alzheimer du fait de leur action anticholinergique* 

CO 

< 


Speciality 

Classe therapeutique 

DCI 

Nom commercial 

Neurologie 

Antiparkinsoniens 

Trihexyphenidyle 

Tropatepine 

Biperidene 

Artane, Parkinane 
Lepticur 

Akineton 


Antimigraineux 

Flunirazine 

Sibelium 


Antidepresseur tricyclique 

Clomipramine 

Anafranil 


Neuroleptiques phenothiaziniques 

Thioridazine 

Loxapine 

Melleril 

Loxapac 

Psychiatrie 

Antipsychotiques atypiques 

Clozapine 

Olanzapine 

Leponex 

Zyprexa 


Hypnotiques 

Acepromazine+aceprometazine+clorazepate 

Meprobamate+acetaprometazine 

Noctran 

Mepronizine 

Gastro-enterologie 

Antiemetiques 

Metoclopramide 

Metopimazine 

Primperan 

Vogalene 

Urologie 

Antispasmodiques 
dans I’instabilite vesicale 

Oxybutynine 

Trospium 

Tolterodine 

Solifenacine 

Ditropan 

Ceris 

Detrusitol 

Vesicare 


Antitussifs anti HI 

Pimethixene 

Calmixene 

Pneumologie 

Oxomemazine 

Toplexil 

Bronchodilatateurs 

anticholinergiques 

Ipratropium 

Tiotropium 

Atrovent 

Spiriva 

Cardiologie 

Troubles du rythme 

Disopyramide 

Rythmodan 


Antihistaminiques 

phenothiaziniques 

Promethazine 

Alimemazine 

Phenergan 

Theralene 

Allergologie 

Anti HI 

Hydroxyzine 

Dexchlorpheniramine 

Cyproheptadine 

Atarax 

Polaramine 

Periactine 

Autres 

Antispasmodiques 

anticholinergiques 

Atropine 

Tiemonium 

Scopolamine 

Visceralgine 


*Liste non exhaustive 
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Psychotropes 

De maniere generate, ils ne doivent pas etre un traitement de 
premiere intention. En cas de recours a ce type de therapeu- 
tique, il taut privilegier la monotherapie a faible dose et reevaluer 
regulierement le traitement. 

Antipsychotiques 

Cette classe medicamenteuse inclut les antipsychotiques 
classiques, plus communement designes sous le terme de 
neuroleptiques (tels que I’haloperidol), et les antipsychotiques 
atypiques (tels que la risperidone, I’olanzapine, I’aripiprazole). 
Ces medicaments ont montre une action moderee sur les 
symptomes psychotiques severes non controlables autrement 
(idees delirantes, hallucinations, ainsi que sur I’agitation et 
I’agressivite qui en decoulent). Ils sont cependant deconseilles 
dans la maladie d’Alzheimer 3 pour de nombreuses raisons 
dont: 

- Taction anticholinergique (valable pour les neuroleptiques clas- 
siques et les antipsychotiques atypiques) ; 

- les effets secondaires extrapyramidaux ; 

- la majoration du risque cardiovasculaire (augmentation du 
risque d’accident vasculaire cerebral) ; 

- la majoration du risque de chute. 

De plus, ces medicaments ont egalement montre une efficacite 
tres moderee pour la prise en charge des comportements agres- 
sifs associes a la maladie d’Alzheimer dans differentes etudes 
comparant leurs effets par rapport a un placebo. 2 De maniere 
globale, I’efficacite des antipsychotiques pour la prise en charge 
des symptomes psychotiques et de I’agitation/agressivite asso- 
cies a la maladie d’Alzheimer reste discutee et dans le meilleur 
des cas moderee. Si la severite clinique le justifie, et seulement 
apres essai d’autres types de prise en charge, le traitement doit 
etre de courte duree (inferieure a 12 semaines au maximum), a 
dose minimale efficace et reevaluee au maximum dans les 
15jours (en pratique, la risperidone 0,25 a 1 mg/j ou I’olanzapine 
2,5a 5 mg/j peuvent etre utilisees). La prescription de neuro- 
leptiques classiques ou atypiques n’est pas recommandee 
actuellement au long cours. 

Anxiolytiques 

Ils sont habituellement presents pour les symptomes anxieux, 
mais egalement parfois pour I’agitation, I’agressivite, I’irritabilite. 
Les anxiolytiques de type benzodiazepines doivent etre utilises 
avec prudence, en privilegiant les molecules a demi-vie courte et 
sans metabolite actif (tableau 5) car: 

- ils majorent les troubles mnesiques ; 

- ils entraTnent une somnolence diurne excessive ; 

- ils peuvent entraTner un syndrome de sevrage en cas d’arret 
brutal ; 

- par ailleurs, ils sont sedatifs et favorisent le risque de chute. 
Certains ont, de plus, une action anticholinergique (p. ex. I’hy- 

droxyzine). 


LO 

§ Anxiolytiques a demi-vie courte et sans metabolite actif 

CD 

< 


DCI 

Specialite/dosage 

Demi-vie 

Alprazolam 

Xanax / cp a 0,25 et 0,50 mg 

10 a 20 h 

Clotiazepam 

Veratran / cp a 5 et 10 mg 

4 h 

Lorazepam 

Temesta/ cp a 1 et 2,5 mg 

10 a 20 h 

Oxazepam 

Seresta / cp a 10 et 50 mg 

8 h 


POUR LA PRATIQUE 

►► La recherche et la prise en compte des facteurs stimulant 
ou apaisant I’agressivite ou I’agitation permettent 
de reduire la frequence et I’intensite de ces symptomes. 


Antidepresseurs 

Ils sont indiques en cas d’episode depressif associe a la mala- 
die d’Alzheimer. Dans cette indication, les antidepresseurs de la 
classe des inhibiteurs specifiques de la re capture de la seroto- 
nine (ISRS) ont montre une efficacite comparable aux autres 
classes d’antidepresseurs (non ISRS), avec generalement une 
meilleure tolerance. De ce fait, ils sont recommandes en premiere 
intention en cas d’episode depressif associe a la maladie 
d’Alzheimer. Ils ont egalement montre une efficacite, plus 
contrastee cependant, en cas d’agitation associee a la maladie 
d’Alzheimer. Ainsi, la sertraline et le citalopram ont montre une 
efficacite similaire aux antipsychotiques haloperidol et risperi- 
done en cas d’agitation. 12 Les antidepresseurs tricycliques doi- 
vent actuellement etre evites, au moins en premiere intention, en 
raison de leur action anticholinergique et de leur tolerance sou- 
vent moins bonne. 

Thymoregulateurs 

Les traitements antiepileptiques n’ont globalement pas montre 
d’efficacite a faible dose en cas d’agitation dans la maladie d’Alz- 
heimer et sont souvent mal toleres a forte dose. De ce fait, ils ne 
sont pas recommandes dans le traitement de I’agitation asso- 
ciee a la maladie d’Alzheimer. Seule la carbamazepine semble 
avoir montre une efficacite par rapport au placebo dans le traite- 
ment de I’agitation associee a la maladie d’Alzheimer. 2 Cepen- 
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dant, aucun traitement antiepileptique ne fait actuellement partie 
des recommandations d’experts pour la prise en charge de r agi- 
tation dans la maladie d'Alzheimer. 

Conclusion 

Une prise en charge non pharmacologique est a privilegier en 
premiere intention devant la survenue de troubles du comporte- 
ment associes a la maladie d’Alzheimer. Lorsque la prise en 
charge non pharmacologique seule ne permet pas I ’amelioration 
des troubles du comportement, le recours a un traitement phar- 
macologique peut etre envisage sur une tres courte periode en 
association a la prise en charge non pharmacologique. • 


R. David, J. Piano, P. Robert declarant n’avoir aucun conflit d’interets. 


summary Treatment of behavioral disorders in Alzheimer’s diseases 

Behavioural and psychological symptoms (BPSD) are now known to be frequently 
associated to cognitive and functional decline in Alzheimer’s disease and related 
disorders. Recommendations for the management of BPSD have been proposed. 
Non-pharmacological interventions should be the first-line treatment. Anti-dementia 
agents (cholinesterase inhibitors, memantine) and psychotropic drugs 
(antipsychotics, antidepressants and anticonvulsivants) could be associated to non- 
pharmacological interventions only in case of limited response with non 
pharmacologic approaches. Low-dose antipsychotics should only be prescribed for 
limited periods of time, in case of psychotic and/or aggressive refractory symptoms. 

resume Prise en charge des troubles du comportement 
dans les maladies d’Alzheimer 

Le traitement des troubles du comportement associes a la maladie d’Alzheimer 
doit, en priorite, comporter une approche non medicamenteuse. En cas d’echec, le 
recours a un traitement medicamenteux vient en seconde intention, en veillant a 
minimiser la prescription de medicaments a action anticholinergique. Les 
traitements medicamenteux ne doivent pas etre utilises en prevention des 
symptomes neuropsychiatriques. Les traitements specifiques de la maladie 
d’Alzheimer (inhibiteurs d’acetylcholinesterase et memantine) ont un effet modern 
sur les symptomes comportementaux et agissent a long terme. La prescription de 
psychotropes, et en particular d’antipsychotiques, doit etre limitee, de courte duree 
et regulierement reevaluee. 
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